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Célkitűzés: A humán terhesség egyik legveszélyesebb megbetegedése a praeeclampsia. Klinikai manifesztációja a terhes-
ség 20. hete után kialakuló magas vérnyomás és proteinuria, amely kezeletlen esetben többszervi elégtelenséghez is 
vezethet. A terhesség során a magzattal szemben kialakuló immunológiai tolerancia egy rendkívül összetett folyamat, 
amely napjainkban a kutatások élvonalában áll. A kórkép patofiziológiája pontosan nem ismert, de számos kísérleti és 
klinikai vizsgálat feltételezi annak immunológiai eredetét. Munkánk célja volt a fehérvérsejtek fagocita funkciójának jobb 
megismerése, amelynek érdekében plazmakísérleteket végeztünk annak eldöntésére, hogy az egészséges terhességben 
és praeeclampsiában korábban megfigyelt fagocita funkció változását az anyai vérkeringésben lévő faktorok okozzák-e.
Anyag és módszer: Egészséges terhesek (n=6), preeclampsiás terhesek (n=6) és egészséges nem terhesek (n=6) perifériás 
vérmintáit gyűjtöttük össze. A granulocitákat és monocitákat Ficoll-sűrűség gradiens segítségével izoláltuk, majd ezt köve-
tően a sejtekkel fluoreszcein izotiocianáttal jelölt zimozán partikulumokat fagocitáltattunk. Egészséges nem terhesből 
származó monocitákat és granulocitákat inkubáltunk egészséges nem terhes, egészséges terhes és preeclampsiás terhes 
plazmamintáiban, majd meghatároztuk azok fagocita funkcióját.
Eredmények: Az egészséges nem terhesek neutrofil granulocitáinak és monocitáinak fagocita funkciója csökken egészsé-
ges terhesek plazmamintáiban történő inkubálást követően. További fagocita funkció csökkenés látható, ha praeeclampsiás 
terhestől nyert plazmával kezeljük a nem terhesekből származó sejteket.
Következtetés: Egészséges terhességben a neutrofil granulociták és monociták csökkent fagocita funkcióját, illetve 
praeeclampsiás terheseknél a további fagocita funkció csökkenést az anyai keringésben lévő faktorok okozhatják.
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The changes of phagocyte function of granulocytes and monocytes treated 
with samples of healthy pregnant and praeeclamptic plasma
Aim: Praeeclampsia is one of the most dangerous pathology of human pregnancy. Clinical manifestations of preeclampsia 
are hypertension and proteinuria developing after the 20th gestational week of pregnancy. Untreated cases can lead to 
complications and multi-organ failure. During pregnancy, the immunological tolerance of the developing fetus is a highly 
complex process which is at the forefront of researches nowadays. The etiology of praeeclampsia is unknown, but many 
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experimental and clinical study assumes its immunological origin. The aim of our study was the better understanding the 
phagocyte function of granulocytes and monocytes. Our hypothesis was that the change in phagocyte function is caused 
by circulating factors in the maternal blood. 
Material and Method: 6 healthy pregnant, 6 praeeclamptic pregnant and 6 non-pregnant women were involved in our 
study. Cells were separated from peripheral blood samples of non-pregnant patients and incubated in plasma samples of 
healthy pregnant, praeeclamptic pregnant and non-pregnant patients. Granulocytes and monocytes were isolated by Ficoll 
density gradient, and the fluorescein isothiocyanate labelled particules were phagocytated by the cells. Monocytes and 
granulocytes from healthy non-pregnant women were incubated in healthy non-pregnant, healthy pregnant and 
praeeclamptic pregnant plasma samples and calculated the phagocytosis index.
Results: Phagocyte function of neutrophil granulocytes and monocytes of healthy non-pregnant women decreased after 
incubation in healthy pregnant plasma samples. Further phagocytic function decline has been detected when cells from 
non-pregnant patients were treated with plasma from praeeclamptic patients.
Conclusion: Neutrophil granulocytes and monocytes decreased phagocyte function in healthy pregnancy and 
praeeclampsia are caused by factors from the maternal circulation.
Keywords: pregnancy, praeeclampsia, phagocyte function, granulocytes, monocytes
Bevezetés
A praeeclampsia egy terhesség specifikus megbetegedés, 
ami a terhességek 3-5%-ában fordul elő, a terhes nők emel-
kedett vérnyomásértékeivel és proteinuriával jellemezhető 
[1]. A praeeclampsia az egyik fő oka az anyai, magzati és 
neonatalis morbiditásnak, különösen az alacsonyan és köze-
pesen fejlett országokban [2]. Kezeletlen esetben súlyos szö-
vődmények alakulhatnak ki, úgymint eclampsia, májelégte-
lenség, stroke, tüdőödéma vagy veseelégtelenség, amelyek 
akár halálhoz is vezethetnek [3]. 2014-ben the International 
Society for the Study of Hypertension in Pregnancy (ISSHP) 
megváltoztatta a praeeclampsia diagnosztikus kritériumait 
[4]. Az ISSHP a preeclampsiát úgy definiálja, mint a terhes-
ség 20. hete után kialakuló magas vérnyomást, amelyhez 
proteinuria is társulhat (>300 mg/nap), májérintettséggel, 
veseelégtelenséggel, neurológiai, hematológiai vagy kardio-
vaszkuláris elváltozásokkal, illetve uteroplacentáris disz-
funkcióval járhat. A kórkép jelentőségét az is alátámasztja, 
hogy azok a nők, akiknek a terhessége magas vérnyomással 
szövődött, kedvezőtlen kardiovaszkuláris rizikócsoportba 
tartoznak. Két évvel a szülés után, a praeeclampsiás nők 
30%-ánál írtak le magas vérnyomást, 25%-ánál pedig meta-
bolikus szindrómát [5,6]. Kutatási adatok bizonyítják, hogy 
a szisztémás gyulladás biomarkereinek szintje egészséges 
terhességben emelkedik a nem terhes állapothoz képest, és 
patológiás terhességekben ez az emelkedés még kifejezet-
tebb [7, 8]. Graviditás során az anyai immunrendszerben 
egy korán megfigyelhető változás, a fehérvérsejtszám-
növekedés [9]. Csaknem minden fehérvérsejt mennyisége 
megemelkedik az anyai vérplazmában, de a legkifejezettebb, 
a neutrofil granulociták száma, amelyek a terminusra akár a 
másfélszeresére is növekedhetnek. Paradox módon azonban 
a neutrofilszám-emelkedés mellett egészséges terhességben 
gyakoribbak a fertőzések, valamint azok lefolyása is súlyo-
sabb [10]. A praeeclampsia patofiziológiája ismeretlen, de 
számos kísérleti és klinikai vizsgálat feltételezi annak immu-
nológiai eredetét, valamint átlagosan elfogadott, hogy alap-
ját és a klinikai tünetek eredetét az endothelsejt-diszfunkció 
képezi [11]. Praeeclampsiában a placentáció folyamata ká-
rosodik, a trofoblaszt invázió zavart szenved, következmé-
nyesen a lepény hipoxiája alakul ki [12]. A hipoxiás lepény-
ből az egészséges terhességben mért szintnél nagyobb meny-
nyiségben trofoblaszt mikropartikulumok szabadulnak fel, 
amelyek méretüket és funkciójukat tekintve heterogén cso-
portot alkotnak. Ezen mikropartikulumok az anyai periféri-
ás keringésbe kerülve az endothelsejtek károsodását okoz-
zák [13]. A 2000-es években a praeeclampsia kutatása az 
angiogenezist befolyásoló faktorok felé fordult. Az eddigi 
vizsgálatok az antiangiogén- és proangiogén faktorok szint-
jének változását mutatták ki az élettani terhességben mért 
értékekhez képest. Jelenlegi ismereteink szerint az anti-
angiogén fehérjék felelősek a praeeclampsiában kialakuló 
endothelkárosodásért [14]. A praeeclampsia pato mecha-
nizmusának vizsgálatát különböző angiogenezist befolyáso-
ló faktorokkal is vizsgálták, amelyek közül az egyik leggyak-
rabban vizsgált, a szolúbilis endoglin, mint kórosan beágya-
zott méhlepényből felszabaduló antiangiogén hatású TGF-
β-koreceptor [15, 16]. A szolúbilis endoglin feltehetően gá-
tolja a TGF-β-útvonalon történő jelátvitelt, az extravillosus 
trofoblasztsejtek autofagocitózisát, hozzájárulva a kóros 
vaszkuláris remodellinghez és következményesen a prae ec-
lampsia kialakulásához [17]. A csökkent keringésű placen-
tából hipoxia hatására szolúbilis fms-like tirozin-kináz-1 
szabadul fel és a keringésbe jutva endothel-diszfunkciót 
okoz, amely hatására kialakulnak a praeeclampsia tünetei 
[14]. A placentából felszabaduló proinflammatorikus anya-
gok hatására szisztémás gyulladásos válasz lép fel, amely ré-
szeként kialakul az akutfázis-reakció és az oxidatív stressz 
felerősödik. A praeeclampsiás terhesek szérumában a 
kemokinek, adhéziós molekulák és proinflammatorikus 
citokinek előfordulása magasabb [18]. A gyulladás szem-
pontjából fontos a visceralis zsírszövet szerepe. Az adipo-
citák TNF-α-T, IL-6-ot szekretálnak, a leptin fő forrásai. A 
leptin gyulladásos reakciót vált ki, illetve fokozhatja azt. 
Bármely eredetű gyulladás felerősödhet obes betegekben, a 
zsírszövet proinflammatorikus hatásai miatt [19]. A TNF-α 
inzulinrezisztenciát okoz, serkenti lipolízist és gátolja a 
lipidek szintézisét, ami a szabad zsírsavak felszabadulásához 
vezet. A szabad zsírsavak emelkedett szintjét figyelték meg 
praeeclampsiás nők vérében az egészséges terhesek értékei-
hez képest [19, 20]. A patogén mikroorganizmusok elimi-
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nálásához hasonlóan a trofoblaszt mikropartikulumok eltá-
volításában is szerepe lehet az anyai szervezet természetes 
immunrendszerének, amelynek fő képviselői a „professzio-
nális fagociták” csoportjába tartozó neutrofil granulociták 
és a monociták. A neutrofil granulociták és monociták mű-
ködése több kísérletes vizsgálat tárgya egészséges és 
praeeclampsiás terhességben egyaránt [21, 22]. Saját mun-
kacsoportunk is foglalkozott a neutrofil granulociták szu-
peroxid-anion termelésével egészséges és praeeclampsiás 
terhességben, és arra a következtetésre jutott, hogy a 
szuperoxid-anion-termelés csökken egészséges terhesség-
ben a nem terhes állapothoz képest, azonban ez a csökkenés 
elmarad a praeeclampsiás terhesek esetében. A fagocitózissal 
kapcsolatos vizsgálatainkban kimutattuk, hogy egészséges 
terhességben mind a neutrofil granulociták mind a mono-
citák fagocita funkciója szignifikánsan csökkent az egészsé-
ges nem terhes kontrollokéhoz képest. Feltéte lezésünk sze-
rint a jelenség egy védekező mechanizmus lehet a magzat, 
mint hemiallograft érdekében, az anyai immunszuppresszió 
részeként. A praeeclampsiás terheseknél mindkét vizsgált 
fehérvérsejt-típus esetében a sejtek fagocita funkciója szig-
nifikánsan csökkent az egészséges terhesek és egészséges 
nem terhesek fagocita funkciójával összehasonlítva [23]. A 
praeeclampsiában mért csökkent fagocita funkció része le-
het a kórképben tapasztalható immunregulációs zavarnak.
Célunk volt a fagocita funkció további vizsgálata, illetve 
annak tisztázása, hogy a fagocita funkcióban bekövetkező 
változást az anyai vérplazmában keringő faktorok okozzák-e.
Anyag és módszer
Vizsgált személyek
A vizsgálatban résztvevő betegek tájékoztatását követően a 
Debreceni Egyetem Regionális Kutatásetikai Bizottságának 
engedélyével, tájékozott beleegyezést követően 10 ml peri-
fériás vérmintát vettünk 6 preeclampsiás (életkor átlagérté-
ke: 35±3,67 év), 6 egészséges terhes (életkor átlagértéke: 
28,4±6,87 év) és 6 egészséges nem terhes nőtől (életkor át-
lagértéke: 25±1,41 év). A mintavételhez Vacutainer típusú 
EDTA-t tartalmazó (Becton-Dickinson, Cedex, France) zárt 
rendszerű vérvételi csöveket alkalmaztunk. A praeeclampsia 
diagnózisa szerint a betegek vérnyomása egyenlő vagy na-
gyobb volt, mint 140/90 Hgmm egy nap kétszer mérve, leg-
alább 6 óra különbséggel; valamint vizeletük fehérjetartalma 
több volt, mint 0,3 gramm/24 óra [24]. A vizsgálatainkban 
résztvevő személyek egyike sem dohányzott, nem szenve-
dett cukorbetegségben, nem szedett gyógyszert, speciális di-
étát nem folytatott, valamint nem volt súlyos belgyógyásza-
ti betegsége.
Granulociták és monociták szeparálása és vizsgálata
Az egészséges nem terhesektől származó granulociták és 
monociták szeparálását az irodalomban korábban már leírt 
módszer szerint végeztük el [25, 26]. A vérminta fehérvér-
sejteket, vörösvértesteket és trombocitákat tartalmazó frak-
cióját EDTA-t tartalmazó (1,8 mg/ml) Hanks’ oldattal (pH 
7,4) az eredeti térfogatra hígítottuk vissza, majd ezt követő-
en Ficoll-sűrűség gradiensre (1,077 g/ml és 1,119 g/ml) ré-
tegeztük, majd 400 g-n, 20 oC-on, 30 percig centrifugáltuk. 
Az eltérő sűrűségű Ficoll-rétegek fázishatárára szeparáló-
dott granulocitákat és monocitákat összegyűjtöttük, ezt kö-
vetően kétszer mostuk a sejteket Hank’s oldattal. Tripánkék 
festéssel ellenőriztük a sejtek életképességét, amely minden 
esetben legalább 96-98%-osnak adódott. Fénymikroszkóppal 
végzett sejtmorfológia meghatározás alapján a kinyert 
szuszpenzióban a granulociták aránya 95-98% volt.
A zimozán részecskék opszonizálását és fluoreszcens jel-
zését a szakirodalomban korábban meghatározott módsze-
rek szerint végeztük [27]. Ennek alapján a zimozán-A 
partikulumokat (1×108/ml) 60 percig, 37 oC-on inkubáltuk 
0,01 mg/ml FITC-t tartalmazó karbonát pufferben (pH 9,6), 
majd a részecskéket háromszor mostuk Hanks’ oldattal. Az 
opszonizálást 50% humán AB-szérumot tartalmazó Hanks’ 
oldatban 30 percig 37 oC-on végeztük. Ezt követően a jelölt 
és opszonizált partikulumokat (FITC-OZ) háromszor mos-
tuk, milliliterenként 3×107 FITC-OZ-t tartalmazó Hanks’ 
oldatban lefagyasztottuk és a felhasználásig –20 oC-on tárol-
tuk. A granulocitákat és monocitákat (1×106/ml) 30 percig 
20 oC-on sejttenyésztő kamrákban kitapasztottuk. A nem 
kötődött sejteket mosással eltávolítottuk. A fagocitózis cél-
pontjaként a sejtekhez FITC-OZ-t adtunk, majd együtt 
inkubáltuk őket 60 percig 37 oC-on. A nem fagocitált 
zimozán részecskék fluoreszcenciáját tripánkék festéssel ki-
oltottuk [28, 29]. A granulocitákat és monocitákat 4%-os 
paraformaldehid oldattal fixáltuk a lemezeken. A monoci-
táknál indirekt immunofluoreszcens jelölést használtunk. A 
monocita sejteket DyLight 594 fluoureszcens festékkel kon-
jugált CD14 monoklonális antitesttel jelöltük, majd mind a 
monociták mind a granulociták sejtmagját 4’, 6’- diamino-
2-fenillindollal (DAPI) festettük. A minták kiértékelését 
Axioplan fluoreszcens mikroszkóppal (Zeiss Oberkochen, 
Németország) végeztük, amelynek során randomszerűen ki-
választott látóterekben megszámoltuk a sejtek által fagocitált 
részecskék számát. Az eredményeket fagocitózis indexben 
(FI) adtuk meg (100 sejt által fagocitált zimozán részecskék 
száma/100).
A granulociták és monociták kezelése plazmával
Az egészséges nem terhes, egészséges terhes és prae-
eclampsiás terhesek perifériás vérmintájából sejtmentes vér-
plazma nyerése céljából a vérmintákat 800 g-n 20 oC-on 10 
percig centrifugáltuk, majd a plazmát donoronként steril 
csövekbe gyűjtöttük. Az egészséges nem terhes nők gra-
nulocita és monocita sejtjeit 1×106/ml koncentrációban 60 
percig 37 oC-on inkubáltuk, praeeclampsiás, egészséges ter-
hes, és egészséges nem terhesektől származó plazmákkal 
(plazmakészítmények: 1,5 ml). A kezeléseket követően a 
plazmákat centrifugálással eltávolítottuk, a sejteket Hank’s 
oldatban (pH 7,4) újra szuszpendáltuk.
Statisztikai analízis
Az ábrákon hat független kísérlet eredményeinek az átlagér-
tékeit és a szórását [±standard deviáció (SD)] tüntettük fel. 
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Az adatok eloszlását Shapiro–Wilk-teszttel ellenőriztük, és 
normáleloszlásúnak találtuk. A statisztikai elemzéshez egy-
tényezős variancia-analízist alkalmaztunk (one-way analysis 
of variance, ANOVA), majd a páronkénti összehasonlítás-
hoz Newman–Keuls post-hoc tesztet használtunk. A p<0,05 
értéket tekintettük statisztikailag szignifikánsnak.
Eredmények
Az általunk vizsgált egészséges terhesek, egészséges nem 
terhesek és praeeclampsiás terhesek klinikai tulajdonságait 
foglalja össze az első táblázat (1. táblázat). Eredményeinkből 
látható, hogy a praeeclampsiás terhesek körében a szülésko-
1. táblázat. Egészséges terhes, egészséges nem terhes és praeeclampsiás terhesek klinikai tulajdonságai
Nem terhesek
(n=6)
Egészséges terhesek
(n=6)
Praeeclampsiás  
terhesek
(n=6)
p-érték
Életkor 25±1,41 28,4±6,87 35±3,67 >0,05
Gesztációs kor a vérvételkor (hét) NA 37,4±1,67 35±3,39 > 0,05
Gesztációs kor a szüléskor (hét) NA 38±1,58 37,6±2,6 > 0,05
Terhesség előtti BMI (kg/m2) 24,44±4,65 30,1±3,96 31,76±4,14 <0,05*
BMI a szüléskor (kg/m2) NA 30,1±4,55 34,88±2,94 <0,05
Paritása NA 0 (0–2) 0 (0–1) > 0,05
Szisztolés vérnyomás a vérvételkor 
(Hgmm) 114±7,34 115,8±14,6 154,8±19,84 <0,05*
Diasztolés vérnyomás a vérvételkor 
(Hgmm) 75±4,47 71,8±11,23 86,8±14,87 >0,05
Újszülött súlya (gramm) NA 3234±479,35 2774±791,44 >0,05
Proteinuria a vérvételkor (vizelet-
ben kereszt)a 0 (0–0) 0 (0–0) 3 (1–3+) <0,001*
Graviditása NA 2 (1–3) 2 (1–4) >0,05
Az értékek az átlagot jelentik ±SD; a: Az értékek átlagot jelölnek (tartomány); NA: nem értelmezhető; BMI=testtömegindex (kg/m2); 
*p<0,05 az egészséges terhesek és praeeclampsiások között.
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1. ábra. Egészséges nem terhesekből származó neutrofil granulociták fagocitózis indexe egészséges nem terhes, 
egészséges terhes, illetve praeeclampsiás plazmákkal történő kezelést követően
Átlagértékek ±SD vannak feltüntetve. *p<0,01 az egészséges terhesek és egészséges nem terhesek eredményeit összehasonlítva. **p<0,01 
az egészséges nem terhesek és praeeclampsiások, valamint az egészséges terhesek és egészséges nem terhesek eredményeit összeha-
sonlítva.
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ri magasabb testtömegindex, vérvételkor magasabb sziszto-
lés vérnyomásértékek, valamint a proteinuria, szignifikáns 
változást mutat az egészséges terhes kontrollok eredménye-
ivel összehasonlítva. Továbbá megfigyelhető az alacsonyabb 
gesztációs kor, az alacsonyabb újszülöttsúly, és emelkedett 
diasztolés vérnyomásértékek, az alábbi eredményeknél 
azonban szignifikáns változásokat nem tapasztaltunk vizs-
gálatunkban részt vevő személyeknél, amely az alacsony 
esetszámmal magyarázható.
Az 1. ábrán az egészséges nem terhesekből származó 
neutrofil granulociták fagocitózis indexének változása látható 
egészséges nem terhes, egészséges terhes, illetve praeec lamp-
siás terhesek plazmamintáival történő kezelést követően. Az 
egészséges terhesek plazmájával kezelt sejtek fagocita funkci-
ója (FI: 2,73±0,54; p<0,01) szignifikánsan csökkent az egész-
séges nem terhesek plazmájával kezelt sejtek fagocita funkci-
ójához képest. A praeeclampsiás terhesek plazmáival kezelt 
sejtek fagocita indexe (FI: 1,33±0,18) szintén csökkent mind 
az egészséges terhesektől származó plazmákkal (p<0,01), 
mind az egészséges nem terhesektől származó plazmákkal 
(FI: 4,04±0,75; p<0,01) történő kezelést követően.
A 2. ábrán az egészséges nem terhesekből származó 
monociták fagocitózis indexének változását tüntettük fel 
egészséges nem terhes, egészséges terhes, illetve praeeclamp-
siás terhesek plazmamintáival történő kezelést követően. Az 
egészséges nem terhesek monocitáinak fagocita funkciója 
csökkent egészséges terhesek plazmáival kezelve (FI: 
2,66±0,46; p<0,01), összehasonlítva az egészséges nem ter-
hesektől származó plazmakezeléssel (FI: 4,26±0,30; p <0,01). 
Szignifikáns csökkenés látható a praeeclampsiás betegek 
plazmáival kezelt sejtek fagocita funkciójában, összehason-
lítva az egészséges terhesek plazmáival történt vizsgálatok 
eredményeivel (p<0,01). Szignifikáns csökkenés látható 
praeeclampsiás terhesek plazmáival (FI: 1,68±0,70; p <0,05) 
kezelt sejtek fagocita funkciójában, az egészséges nem terhe-
sektől származó plazmákkal történő kezeléssel összehason-
lítva.
Megbeszélés
Az egészséges terhesség létrejöttéhez és fenntartásához nél-
külözhetetlen, hogy az anyai immunrendszer tolerálja a 
„hemiallograft” magzatot, de egyúttal védje is a fertőzések-
től. A természetes immunrendszer első vonalban védi a 
szervezetet a kórokozók ellen, de a nekrotikus, apoptotikus 
sejtek, és tumorsejtek elpusztításában is fontos szerepe van, 
elsősorban a fagocitózis révén [30]. Képviselői többek kö-
zött a monociták (mononukleáris fagociták) és a neutrofil 
granulociták (polimorfonukleáris fagociták) [31]. Egész-
séges terhesség alatt a fehérvérsejtek számának növekedése 
figyelhető meg, legnagyobb mértékben a neutrofil granulo-
citáké. Paradox módon egészséges terhességben az infekci-
ók előfordulása magasabb, lefolyása súlyosabb a nem terhes 
kontrollokkal összehasonlítva [10]. Kísérletes adatok bizo-
nyítják, hogy a szisztémás gyulladás biomarkereinek szintje 
emelkedik egészséges terhességben, a nem terhes állapothoz 
képest. A patológiás terhességekben ez az emelkedés még 
erőteljesebb [7, 32]. Egészséges terhességben növekszik 
TNF-α placentáris szekréciója és a vaszkuláris endothel nö-
vekedési faktor (VEGF), amelyekről úgy vélik, hogy előse-
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gítik a placentáris angiogenezist és növekedést [33]. Újabban 
felfedezték, hogy a TNF-α stimulálja a VEGF-család egy 
tagjának termelését, a placentanövekedési-faktort (PIGF) a 
trofoblaszt sejtekben [34]. A TNF-α az implantáció és 
trofoblaszt funkció kulcsfontosságú szabályozója az első tri-
meszterben és kimutatták, hogy apoptózist indukál a 
trofoblaszt sejtkultúrákban [33, 35, 36]. A túlzott leukocita-
aktiváció praeeclampsiában fokozott veleszületett és adaptív 
immunválasszal társul, amely zavarhatja a normálterhesség 
fejlődését [37]. A proinflammatorikus citokinek fokozott 
termelése és az anyai endotheliális sejtek aktivációja ered-
ményezi a szisztémás és diffúz endothelsejt-diszfunkciót, 
amely a preeclampsia alapvető patomechanizmusa [38]. 
Jelenleg az obesitas hozzávetőleg a reproduktív korú nők 
1/3-át érinti, így terhességben is magas az előfordulása [39]. 
Az obes nőkben kétszer nagyobb valószínűséggel alakul ki 
praeeclampsia és hatszor nagyobb valószínűséggel alakul ki 
terhességi magas vérnyomás, mint a normálsúlyú nőkben 
[40]. A zsírszövet adipocitákat, immunsejteket (makrofágok 
és limfociták), preadipocitákat és endothelsejteket tartal-
maz. Az antiin flammatorikus eozinofil populáció csökken 
az elhízottak zsírszövetében. Továbbá, obesitasban csökken 
a Treg-sejtek és nő a CD4+ Th1 és CD8+ effector T-sejtek 
száma. Elhízottakban nő a B-sejtek és aktivált T-sejtek szá-
ma, amely fokozza az M1-like makrofágok polarizációját, a 
gyulladást és az inzulinrezisztenciát [41]. Különböző anyag-
cserezavarok és szöveti diszfunkciók társulnak az elhízáshoz 
[42]. Az elhízás összefüggésbe hozható az immunrendszer 
funkcionális változásaival [43]. A veleszületett immunitás 
eredményezi a monocitákat/makrofágokat és dentri tikus 
sejteket, amelyek jelátviteli kaszkádot indítanak citokin pro-
dukciót eredményezve. Az adaptív immunitás eredményezi 
a T- és B-sejtek aktivációját [44]. Elhízásban, a veleszületett- 
és adaptív immunitás is aktiválódik, következtében az elhí-
zás által kiváltott krónikus gyulladást indukál [45]. Az anyai 
elhízás endotheliális sejt diszfunkcióval társul [46]. Az 
endotheliális sejt diszfunkció összefüggésben lehet külön-
böző faktorok által, mint például hormonok, zsíreredetű 
anyagcsere-termékek és citokinek. Ezen zsírsejteredetű ter-
mékek hatással lehetnek a vaszkuláris funkcióra valamint a 
kialakuló inzulinrezisztenciára. A szabad zsírsavakat össze-
függésbe hozták a csökkent vaszkuláris reakcióképességgel, 
amely az endotheliális diszfunkció indikátora [47]. Ma már 
egyre több bizonyíték van arra, hogy az anyai elhízás meg-
változtatja a placentáris funkciót, és hogy a terhesség kap-
csolatban van az anyai szisztémás gyulladással [48]. Az elhí-
zott nők placentájában terminusban megnövekedett 
összlipid-tartalom, makrofágok és proinflamma torikus me-
diátorok halmozódnak fel, ellentétben a normálsúlyú nők 
placentájával [49, 50]. A terhesség előtti elhízás alacsony dif-
ferenciáltságú metabolikus gyulladásos állapottal és szubkli-
nikai endotoxémiával társul, amelyek egyike hozzájárulhat 
a terhességhez társult inzulinrezisztencia romlásához [51]. 
A terhesség egyik legfontosabb kórképe a praeec lampsia, 
amelyre az anyai szervezet növekedett szisztémás gyulladá-
sos válasza és az endothelsejtek diszfunkciója jellemző [52]. 
Praeeclamp siás terhesekben az endothelsejt-károsodás ke-
ringő markereinek emelkedett szintje mutatható ki. Ezen 
markerek az endothelin, a celluláris fibronektin, a plazmi-
nogén aktivátor inhibitor-1, és a megváltozott prosztaciklin/
tromboxán arány [53]. Az egyik széles körben elfogadott 
nézet, hogy az elégtelen placentáció okozta hipoxia 
trofoblaszt mikro partikulumok leszakadásához vezet, ami 
az anyai vérkeringésbe kerülve endothelsejt-diszfunkciót 
hoz létre [54]. A granulocita-monocita kolóniastimuláló 
faktor (GM-CSF), hemopoetikus citokin, illetve a sejtpro-
liferáció és differen ciáció indikátora. Azonban a GM-CSF 
magas koncentrációja hozzájárul a placentáris hipoxia hatá-
sához, amely döntő fontosságú a praeeclampsia fejlődésé-
ben [55]. A trofoblaszt mikropartikulumok, valamint a mik-
robák eliminálásának fontos tényezője lehet a fehérvérsejtek 
fagocita funkciója, amelyről szakirodalmi adat eddig nem 
állt rendelkezésre. Korábbi kutatásunk célja volt a két 
fehérvérsejttípus fagocita funkciójának vizsgálata. Kimu-
tattuk, hogy egészséges terhességben mind a neutrofil 
granulociták, mind a monociták fagocita funkciója szignifi-
kánsan csökkent a nem terhes kontrollok eredményeihez 
viszonyítva. Az egészséges terhesek plazma faktorainak ha-
tására csökkent fagocita funkció főleg a megfelelő szintű Fc-
gamma-receptor-blokkoló IgG szimmetrikus, nagy valószí-
nűséggel B2-limfociták által termelt ellenanyagok okozzák, 
a normális anyai immuntolerancia részeként. Ezen recepto-
rokon keresztül csökkentik a fagocita funkciókat és a komp-
lement faktoroknak az IgG Fc-komponenseknek történő 
kötődését. Továbbá ez a csökkenés része lehet a magzat, 
mint hemiallograft érdekében létrejövő anyai immun-
szuppressziónak. Praeeclampsiában mind az egészséges ter-
hesekhez, mind a nem terhes kontrollokhoz viszonyítva, 
szignifikánsan csökkent fagocita funkciót igazoltunk mind-
két vizsgált fehérvérsejttípus esetében. Feltételezzük, hogy 
ez a kórképben létrejövő immunregulációs zavar része. 
Hipotézisünk szerint preeclampsiában a trofoblaszt miko-
par tikulumok száma jelentősen megnövekszik az anyai vér-
keringésben, és a csökkent fagocita funkcióval rendelkező 
fehérvérsejtek ezt igen kis hatékonysággal tudják eliminálni. 
Így hozzájárulnak a szisztémás endo thelsejt-diszfunkcióhoz, 
valamint az ezzel összefüggésbe hozható súlyos szövődmé-
nyekhez. Az egészséges terhességben és praeeclampsiában 
tapasztalt csökkent fagocita funkciót az anyai keringésben 
lévő faktorok okozhatják. Ered ményeink szerint az egészsé-
ges nem terhesekből izolált neutrofil granulociták és 
monociták fagocita funkciója csökken ha egészséges terhe-
sekből származó plazmával kezeljük, valamint további fago-
cita funkció csökkenést tapasztaltunk, ha ezen sejteket 
praeeclampsiás terhesektől származó plazmákkal kezeltük. 
Mindezekből arra a következtetésre jutottunk, hogy az 
egészséges terhesek granulocitáinak és monocitáinak csök-
kent fagocita funkcióját, továbbá a praeeclampsiában ta-
pasztalt további fagocita funkció csökkenést az anyai kerin-
gésben lévő, egyelőre ismeretlen (anyai vagy magzati erede-
tű) faktorok okozzák. Az általunk igazolt plazmafaktorok 
azonosítására, eredetének meghatározására további vizsgá-
latok szükségesek.
Érdekeltségek, támogatások:
A szerzőknek nincsenek érdekeltségeik.
A kutatás anyagi hátterét a Debreceni Egyetem Belső Kutatási 
Pályázata (RH/885/2013.) biztosította.
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